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 Streszczenie
Przedwczesne pęknięcie błon płodowych (premature rupture of membranes - PROM) występuje u 8% wszystkich 
ciężarnych, jednak u 3% do pęknięcia pęcherza owodniowego dochodzi przed 37 tygodniem ciąży (preterm PROM 
– PPROM). Konsekwencje tak wczesnego odpłynięcia płynu owodniowego są bardzo poważne. Poważne powi-
kłania i śmiertelność noworodków urodzonych przedwcześnie wskutek PPROM jest bardzo wysoka i odwrotnie 
proporcjonalna do wieku ciążowego.
Rozpoznanie PROM stawia się na podstawie wywiadu i badania fizykalnego, a w razie wątpliwości stosuje się test 
określający pH wydzieliny pochwowej, oraz ultrasonografię i ocenę wskaźnika płynu owodniowego. W trudnych 
przypadkach pomocna może okazać się analiza wydzieliny szyjkowo-pochwowej, w której oceniano już stężenie 
gonadotropiny kosmówkowej (beta-HCG), alfa-1 mikroglobuliny płodowej (PAMG-1), białka łączącego insulinopo-
dobnego czynnika wzrostu typu 1 (IGFBP-1) i alfa-fetoproteiny (AFP). Próbowano również zastosować w tym celu 
inne markery, takie jak interleukina 6 (IL-6), prolaktyna, kreatynina i mleczany. Kilka testów służących do analizy wy-
dzieliny szyjkowo-pochwowej jest już dostępnych w komercyjnej sprzedaży. W Polsce dostępne są obecnie różne 
testy oparte na analizie pH, oraz test Actim Prom® oparty na analizie IGFBP-1.
W praktyce klinicznej około 10% przypadków PROM wymaga dodatkowego potwierdzenia, co może być trudne 
szczególnie w lecznictwie otwartym. We współczesnej praktyce klinicznej coraz częściej stosowane są obecnie 
różnego rodzaju testy przyłóżkowe (tzw. point-of-care testing – POCT). Ich wykonanie nie wymaga laboratorium, 
specjalistycznego sprzętu ani przeszkolonego personelu. 
W pracy przedstawiono tylko te markery, które albo już są stosowane w diagnostyce PROM w formie testów POCT, 
lub też mogłyby być stosunkowo łatwo zaadoptowane do tego celu. 
 Słowa kluczowe: przedwczesne pęknięcie błon płodowych / 
     / wydzielina szyjkowo-pochwowa / diagnostyka / testy diagnostyczne / 
Otrzymano: 10.09.2010
Zaakceptowano do druku: 20.12.2010
Adres do korespondencji:
Dorota Knapik
Katedra i Oddział Kliniczny Ginekologii, Położnictwa i Ginekologii Onkologicznej w Bytomiu, 
Śląskiego Uniwersytetu Medycznego w Katowicach.
41-902 Bytom,  ul. Batorego 15, 
tel./fax. 32-7861540
e-mail: kardanest@sum.edu.pl
©  P o l s k i e  T o w a r z y s t w o  G i n e k o l o g i c z n e 51
P R A C E  P O G L Ñ D O W E
  p o ∏ o˝ni c two 
Knapik D, Olejek A.
Ginekol Pol. 2011, 82, 50-55 
Przedwczesne	pęknięcie	błon	płodowych	(premature ruptu-
re of membranes - PROM)	definiuje	się	jako	pęknięcie	pęcherza	





pieczne	 z	 uwagi	 na	 swoje	 konsekwencje	 jest	 pęknięcie	 pęche-
rza	owodniowego	przed	37	tygodniem	ciąży,	co	określa	się	jako	
przedwczesne	pęknięcie	błon	płodowych	przed	 terminem	 (pre-








noworodków	 urodzonych	 wskutek	 PPROM	 jest	 wysoka	 i	 od-
wrotnie	proporcjonalna	do	wieku	ciążowego	[3].	
Zgodnie	z	ostatnimi	wytycznymi	American College of Ob-
stetricians and Gynecologists (ACOG)	z	2007	roku	i	Royal Col-











W	wątpliwych	 przypadkach	 klasycznymi	 od	 lat	 czterdzie-





się	wyniki	 zarówno	 fałszywie	dodatnie	 jak	 i	 fałszywie	ujemne	
[8].	Interpretacja	pierwszego	z	testów	opiera	się	na	założeniu,	że	
pH	wydzieliny	pochwowej	wynosi	4,5-6,0,	natomiast	płyn	owo-
dniowy	ma	 pH	w	granicach	 7,1-7,3.	Nitrazyna	 jest	 związkiem	
o	 barwie	 żółtej,	 a	 zmiana	 barwy	 dokonuje	 się	 wskutek	 zmia-











płynu	 owodniowego	 (Amniotic Fluid Index –	AFI).	 Jeżeli	 i	 te	
metody	 zawiodą,	 pozostaje	 wstrzyknięcie	 specjalnego	 barwni-














Premature rupture of membranes (PROM) complicates approximately 8% of all pregnancies,  however in 3% of the 
cases the membrane rupture occurs before 37 weeks of gestation (preterm PROM – PPROM). The consequences 
of such an early loss of amniotic fluid are very serious. Serious complications and mortality of neonates born 
prematurely due to PPROM is very high and inversely proportional to gestational age.
The diagnosis of PROM is based on medical history and physical examination. In case of doubt, a test determining 
the pH of vaginal secretions and ultrasonography with assessment of amniotic fluid index may be applied. In 
difficult cases vaginal fluid diagnostic markers are very helpful. Proposed markers include: beta-human chorionic 
gonadotropin (beta-HCG), placental alpha-microglobulin-1 (PAMG-1), insulin-like growth factor binding protein-1 
(IGFBP-1) and alpha-fetoprotein (AFP). Other markers were also proposed, namely interleukin 6 (IL-6), prolactin, 
creatinine and lactates. Several tests for the analysis of cervico-vaginal secretions are already commercially available. 
In Poland various tests based on the analysis of vaginal pH and a test Actim Prom® based on the analysis of 
IGFBP-1 are available.
In clinical practice, approximately 10% of cases of PROM require additional confirmation, which can be difficult, 
especially in the outpatient setting. Various types of bedside tests, the so-called point-of-care testing – POCT. are 
increasingly used in contemporary medical practice. Their implementation does not require a laboratory, specialized 
equipment or trained personnel. This paper presents only those markers that either are already used in the diagnosis 
of PROM in the form of POCT testing, or could be relatively easily adapted for this purpose.
 Key words: premature rupture of membranes / cervico-vaginal secretions / 
        / diagnostics / tests / 
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rza	owodniowego	 jest	duże,	ale	może	być	bardzo	 trudne	 jeżeli	
to	uszkodzenie	jest	minimalne.	Jest	to	sytuacja,	w	której	idealna	
byłaby	możliwość	zastosowania	nieinwazyjnego	testu,	najlepiej	
przy	 użyciu	wydzieliny	 szyjkowo-pochwowej,	 jednak	 taki	 test	
musi	być	wiarygodny,	prosty	 i	szybki	[11].	Analiza	wydzieliny	
szyjkowo-pochowowej	wydaje	się	idealna	do	tego	celu.	Nic	więc	

















Markerem,	 którego	 użyteczność	w	 diagnozowaniu	 PROM	
była	 prawdopodobnie	 najczęściej	 badana,	 jest	 gonadotropi-
na	 kosmówkowa	 (beta-human chorionic gonadotropin –	 beta








ilościach	 przez	 gruczoły	 szyjki	macicy,	 jednak	 okazuje	 się,	 że	
w	 normalnych	warunkach	 (jeżeli	 nieuszkodzone	 są	 błony	 pło-
dowe)	 stężenie	 beta-HCG	w	wydzielinie	 szyjkowo-pochwowej	
jest	minimalne.	Z	 tego	właśnie	względu	oznaczanie	 beta-HCG	
w	 płynie	 szyjkowo-pochwowym	może	 być	 użyteczne	 w	 diag-
nozowaniu	 PROM.	 Jedynym	 problemem	 zaburzającym	 odczyt	






















autorzy	 [8,	 13,	 17,	 18,	 19].	Uzyskane	wyniki	 były	 zasadniczo	
dość	podobne.	W	pracy	Kim	i	wsp.,	poziomy	beta-HCG	u	kobiet	




















Łożyskowa alfa-mikroglobulina 1 (PAMG-1)
Łożyskowa	 alfa-mikroglobulina	 1	 (placental	 alpha-mic-






linie	 pochwowej	 (rzędu	 0,2	 do	 2,5mcgL	 płynu	 owodniowego	
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Badaniom	 poddano	 184	 ciężarne	 z	 podejrzeniem	 PROM.	
Podczas	 pierwszego	 badania	 obecność	 PROM	 potwierdzono	
u	76%	pacjentek	za	pomocą	standardowych	metod	(wyciek	pły-
nu,	 test	 z	 użyciem	 pH,	 oraz	 badanie	 mikroskopowe	 wydzieli-
ny	pochwowej)	 i	 u	88%	pacjentek	 za	pomocą	 testu	 z	użyciem	
PAMG-1.	 Dalsza	 obserwacja	 potwierdziła	 obecność	 PROM	
u	nieomal	wszystkich	badanych,	u	których	tradycyjne	 testy	nie	
wykryły	wycieku	wód	płodowych.	Na	podstawie	 tej	 pracy	 au-
torzy	postawili	tezę,	iż	zastosowanie	testu	z	PAMG-1	ma	istotną	
przewagę	nad	standardowymi	testami	w	diagnostyce	PROM.	
Test	 z	 użyciem	 PAMG-1	 jest	 obecnie	 stosowany	 komer-
cyjnie	 pod	 nazwą	AmniSure®.	 Poziom	 diagnostyczny	 zastoso-
wany	w	 tym	 teście	wskazuje	 na	 dodatni	wynik	 przy	 poziomie	
PAMG-1>5ng/mL.	Test	jest	dostępny	od	2003	roku.	Firma	pro-
dukująca	test	(N-Dia,	Inc.,	USA)	podkreśla,	iż	jego	zastosowanie	











został	dopuszczony	do	użycia	przez	FDA	(Food and Drug Ad-





Białko łączące typu 1 insulinopodobnego 
czynnika wzrostu (IGFBP-1)
Białko	łączące	typu	1	insulinopodobnego	czynnika	wzrostu	





razy	 pomiędzy	 11	 a	 16	 tygodniem	 ciąży.	 Wykrycie	 IGFBP-1	
w	 wydzielinie	 z	 pochwy	 jednoznacznie	 wskazuje	 na	 sączenie	
płynu	owodniowego.	Stężenie	tego	białka	w	płynie	owodniowym	
może	wynosić	27ng/mL	wkrótce	po	poczęciu	i	osiągać	poziom	





w	 postaci	 komercyjnego	 testu	 o	 nazwie	Actim	 Prom®,	 produ-





cie	 opisano	 w	 Stanach	 Zjednoczonych	 w	 1994	 roku,	 w	 pracy	
pochodzącej	 z	 nowojorskiej	 Mount Sinai School of Medicine 
[21].	 Autorzy	 przeprowadzili	 badania	 u	 zdrowych	 ciężarnych	 
i	 u	 pacjentek	 z	 pewnym	 rozpoznaniem	 PROM,	 stwierdza-
jąc	 olbrzymie	 różnice	 w	 stężeniu	 IGFBP-1	 u	 tych	 pacjentek	




























badali	 oni	 87	 ciężarnych	 pomiędzy	 20	 a	 36	 tygodniem	 ciąży,	
grupując	pacjentki	na	ciężarne	z	oczywistym	klinicznie	PROM	
(n=25),	podejrzanym	klinicznie	PROM	(n=42)	 i	kobiety	z	nie-










–	 w	 39	 tygodniu,	 co	 spowodowało	 oczywiste,	 wysoce	 istotne	
różnice	w	wadze	i	stanie	noworodka	przy	urodzeniu.	Co	jednak	












W	 chwili	 obecnej	 szeroko	 reklamowane,	 komercyjnie	
produkowane	 testy	 to	AmniSure®	 (amerykański	 test	 oparty	 na	 
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nie	 lepiej	 poznanym.	Który	 z	 nich	ma	 jednak	wyższą	wartość	
predykcyjną?	 Trudno	 to	 określić,	 ponieważ	 firmy	 produkujące	
oba	wspomniane	dwa	testy	podają	sprzeczne	dane	co	do	ich	uży-
teczności.	
Jedyna	 dostępna	 praca	 na	 ten	 temat	 została	 opublikowana	
w	 2008	 roku	 w	American	 Journal	 of	 Perinatology	 i	 wskazuje	
na	nieznaczną	przewagę	testu	z	zastosowaniem	PAMG-1.	War-
to	 jednak	podkreślić,	 jaka	była	metodologia	 tego	badania,	któ-
re	przeprowadzono	zaledwie	na	20	pacjentkach	 i	 to	nie	w	wa-
runkach	 rzeczywistego	 scenariusza	 typowego	 dla	 PROM	 [14].	
Pacjentkom	 pobierano	 bowiem	 płyn	 owodniowy	 podczas	 pla-


























było	niepewne.	Uzyskano	zarówno	czułość	 jak	 i	 specyficzność	
testu	 na	 poziomie	 około	 95%	 [27].	 Zbliżone	 wyniki	 uzyska-
li	 również	w	dwa	 lata	później	Kishida	 i	wsp.	 [26],	korzystając	
z	ulepszonego	testu	typu	przyłóżkowego	(point-of-care),	którego	
czas	odczytu	został	zredukowany	do	90	sekund.
Test	 z	 użyciem	AFP	 był	 porównywany	 z	 innymi	 marke-
rami	w	 diagnostyce	 PROM.	W	pierwszej	 z	 nich,	 autorstwa	Li	
i	wsp.,	poziomy	AFP,	beta-HCG	i	kreatyniny	w	wydzielinie	szyj-
kowo-pochwowej	porównano	u	10	kobiet	 z	fizjologiczną	ciążą	





















































Kolejnym	 markerem,	 który	 próbowano	 oznaczać	 w	 wy-
dzielinie	 szyjkowo-pochowej	dla	 zdiagnozowania	PROM,	była	
kreatynina.	 Wiadomo,	 że	 mocz	 płodowy	 jest	 najistotniejszym	
źródłem	płynu	owodniowego	w	drugiej	połowie	ciąży.	Poziom	
kreatyniny	w	płynie	owodniowym	zwiększa	 się	 stopniowo	po-
między	20	a	32	 tygodniem	ciąży,	 a	następnie	proces	 ten	ulega	
dalszemu	przyspieszeniu	i	pod	koniec	ciąży	jest	on	kilkakrotnie	
wyższy	niż	w	surowicy	matki	[29].	W	badaniu	przeprowadzonym	
przez	Li	 i	wsp.	[12]	potwierdzono,	że	marker	 ten	 jest	znacznie	
łatwiejszy	do	oznaczenia	(a	poza	tym	tańszy)	niż	np.	beta-HCG.	
W	 2004	 roku	 Gurbuz	 i	 wsp.	 [29]	 potwierdzili	 stuprocentową	
czułość	i	specyficzność	tego	testu	w	praktyce	klinicznej,	jednak	
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kowo-pochwowej	 za	 pomocą	 już	 istniejących	 prostych	metod,	
jest	 poziom	mleczanów.	Od	 dawna	wiadomo,	 że	 poziom	mle-
czanów	w	płynie	owodniowym	jest	o	wiele	wyższy	niż	we	krwi	
matki	 lub	płodu	 i	wynosi	około	7-9mmol/L	 [30].	Fakt	 ten	wy-
korzystano	 w	 badaniach	 przeprowadzonych	 przez	 naukowców	























maga	 dodatkowego	 potwierdzenia,	 co	może	 być	 trudne	 szcze-
gólnie	 w	 lecznictwie	 otwartym.	 W	 medycynie	 coraz	 częściej	
stosowane	 są	obecnie	 różnego	 rodzaju	 testy	przyłóżkowe	 (tzw.	








Analiza	 płynu	 szyjkowo-pochwowego	 za	 pomocą	 testów	




W	 niniejszej	 pracy	 przedstawiono	 tylko	 te	 markery,	 które	
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